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Лимфома Ходжкина (ЛХ) стала одним из первых заболеваний, при котором была доказана возможность излечения: 
10–20-летняя выживаемость без прогрессирования (ВБП) 70–90%. Однако поздние осложнения лечения (вторые опухоли, 
инфаркты миокарда, инфекции) существенно снижают общую выживаемость. Молодой возраст больных и прогноз на 
столь же долгую жизнь, как и у сверстников, делают актуальным сохранение высокого качества дальнейшей жизни. 
Повышенный риск тяжелых осложнений дал импульс к поиску новых вариантов лечения ЛХ высокоэффективных 
и малотоксичных. Инструментом для достижения такой цели стала позитронно-эмиссионная томография (ПЭТ) –  
больные с негативными результатами ПЭТ имеют лучший прогноз. В настоящее время изучается возможность 
адаптации терапии по результатам ПЭТ после проведения 2–3 циклов полихимиотерапии. Для оценки эффективности 
терапии ПЭТ выполнена 61 больному с распространенными стадиями ЛХ, которым проводилось лечение 6 циклами 
ЕАСОРР-14+лучевая терапия в ФГБУ «РОНЦ им.Н.Н.Блохина» МЗ РФ. 4-летняя ВБП была лучше при негативной ПЭТ (52 
больных), чем при позитивной (9 больных) и составила 93,8% против 44,4%, р=0,002. ПЭТ-2 выполнена у 36 больных, 
4-летняя ВБП составила 100% при ПЭТ- и 81,8% при ПЭТ+, р=0,032. Консолидирующая лучевая терапия выполнена 
у 65 больных и у 18 больных не проводилась, рецидив констатирован у 1 больного в каждой группе и различия в ВБП 
выявлено не было: 4-летняя ВБП 93,3% против 88,9%, соответственно, р=0.177. Небольшая численность групп, позволяет 
сделать лишь предварительные выводы о прогностической значимости ПЭТ-2 и ПЭТ после этапа химиотерапии для 
коррекции программы лечения.
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История лечения лимфомы Ходжкина начинается в 1902 году, 
когда W. A. Pussey впервые успешно применил Х-излучение 
[1]. В 1925 году R. Gilbert заложил основы радикальной лу-
чевой терапии, предложив облучать не только пораженные 
лимфатические узлы, но и зоны сопредельных лимфати-
ческих коллекторов [2]. Спустя 25 лет, в 1950 году его уче-
ница, V. Peters подтвердила правильность такого подхода, 
опубликовав результаты применения этой методики у 113 
пациентов с локализованной I стадией ЛХ: 10-летняя выжи-
ваемость составила 79%, что дало возможность говорить 
о потенциальной курабельности этого заболевания [3]. Кар-
динальные изменения в ЛТ опухолей произошли после вне-
дрения в клиническую практику новых терапевтических уста-
новок (линейных ускорителей). Это позволило выработать 
новые методики облучения глубоко расположенных областей 
и уменьшить лучевую нагрузку на здоровые ткани. Впервые 
эти установки применил H. S. Kaplan [4]. Он внедрил в практи-
ку методику крупнопольного облучения и изготовление инди-
видуальных сфокусированных защитных блоков. Совместно 
с Saul Rosenberg H. Kaplan определил оптимальную суммар-
ную очаговую дозу (СОД) лучевой терапии 40–44 Гр для ЛХ, 
а также сформулировал концепцию поэтапного облучения 
всехлимфатических коллекторов –  радикальную лучевую те-
рапию (РЛТ) [4]. Методика РЛТ позволила получать стабиль-
ные результаты лечения –  20-летняя общая выживаемость 
больных ЛХ с локальными стадиями (IA, IIA), получавших ЛТ 
в Stanford, составила 68%, безрецидивная –  75% [4,5]. Однако 
в группе больных с III стадией летальность по-прежнему оста-
валась такой же высокой, как и ранее, а при IV стадии при-
менение РЛТ оказалось бесперспективным [5]. До середины 
60-х годов ХХ века РЛЛ оставалась единственным методом 
лечения ЛХ и до 80-х годов являлась стандартом терапии 
для больных с локализованными стадиями ЛХ. С середины 
60-х годов в течение десятилетия были разработаны и вне-
дрены в практику две самые известные схемы химиотерапии 
МОРР и ABVD, которые показали возможность излечения 
при любых стадиях ЛХ [7,8,9]. Успешное применение химио-
терапии и сообщения о повышении частоты вторых опухолей 
и сердечно-сосудистых заболеваний, связанных с ЛТ у дол-
гоживущих больных ЛХ привело к уменьшению использо-
вания ЛТ и попыткам комбинирования её с химиотерапией. 
В середине 70-х годов L. Prosnitz предложил начинать лече-
ние генерализованных стадий ЛХ с химиотерапии и комбини-
ровать её с ЛТ, что позволило значительно уменьшить поля 
облучения: от расширенного поля облучения (extended field) 
до размеров пораженного лимфомой поля (involved field), 
а так же снизить суммарную дозу облучения до 30–36Гр [10]. 
Осознание того, что повысить эффективность лечения может 
разумное применение более низких доз ЛТ и сокращение по-
лей до облучения только вовлеченных лимфатических узлов 
(involved node) в сочетании с уменьшением объема химиоте-
рапии привело к усовершенствованию программ комбиниро-
ванной терапии [11]. Несколько крупных рандомизированных 
исследований выявили преимущество комбинированного хи-
миолучевого лечения перед радикальной лучевой терапией 
[12,13]. С конца 80-х годов комбинированная химиолучевая 
терапия стала приоритетным методом лечения для абсо-
лютного большинства больных ЛХ с любой стадией заболе-
вания, показав потенциально более высокую эффективность 
сочетания химио и лучевой терапии и доказала возможность 
излечения для большинства больных ЛХ: 10–20 лет без ре-
цидива проживают 70–90% из них [12–17]. Лимфома Ходж-
кина стала одним из первых заболеваний при котором была 
доказана возможность излечения абсолютного большинства 
больных, но она первой же выявила и новую проблему –  про-
блему осложнений лечения. Молодой возраст основного кон-
тингента больных и полученная возможность прожить столь 
же долгую жизнь, как и у сверстников, заставили обратить 
внимание на качество жизни излеченных больных. ЛХ ока-
залась первым онкологическим заболеванием, при котором 
стала обсуждаться необходимость сохранения детородной 
функции и возможность беременности и родов. Длитель-
ные, 20–30-летние наблюдения за больными выявили такие 
грозные поздние осложнения лечения, как вторые опухоли, 
инфаркты миокарда, инфекции, приводящие к преждевре-
менной гибели излеченных больных. Облучение лимфати-
ческих коллекторов выше диафрагмы у женщин в возрасте 
до 20 лет почти в 20 раз повышает частоту развития рака 
молочной железы по сравнению с популяционной [18]. По 
данным Бостонского онкологического института при дли-
тельном наблюдении (медиана 14,6 лет) относительный риск 
кардиальных осложнений оказался в 20 раз выше у больных, 
получивших комбинированное химио-лучевое лечение с ан-
трациклин-содержащими схемами по сравнению с больны-
ми, получившими только аналогичную химиотерапию [19]. 
Все эти осложнения дали импульс к поиску новых вариантов 
лечения ЛХ высокоэффективных, но не повреждающих нор-
мальные ткани.
К середине 2000 годов было показано, что 90–95% больных 
с ранними стадиями ЛХ и благоприятным прогнозом мож-
но вылечить с использованием минимального объема те-
рапии –  два цикла ABVD с последующей лучевой терапией 
небольшим полем [20]. В большом Канадском исследовании 
с длительным сроком наблюдения (медиана 11,3 года) было 
проведено сравнение эффективности и токсичности одной 
полихимиотерапии по схеме ABVD (4–6 циклов) с комбини-
рованной терапией ABVD + ЛТ на зоны исходного поражения. 
Контроль над болезнью оказался лучше в группе, получившей 
ЛТ: выживаемость без прогрессирования (ВБП) 92% против 
87% в группе ABVD (р=0,01), но общая выживаемость (ОВ) 
была выше в группе больных, получивших только химиоте-
рапию 94% против 87% (p=0,04) –  за счет меньшего числа 
летальных исходов от второй опухоли и кардиальных ослож-
нений, что обеспечило лучшее качество жизни больным, не 
получившим ЛТ [21]. Одинаково высокая ОВ в этих двух ис-
следованиях и небольшое число рецидивов в группе больных, 
получивших только ABVD, по мнению авторов этого иссле-
дования, свидетельствует о том, что большая часть больных 
(около 80%) получили лучевую терапию напрасно, так как 
были вылечены одной только химиотерапией.
В последнее десятилетие начался следующий этап поиска 
оптимального лечения ЛХ столь же эффективного, но менее 
токсичного. Успешная реализация этого поиска во многом за-
висит от точности определения распространенности опухоли, 
поскольку ЛТ метод местного воздействия, а также возмож-
ности коррекции лечения по результатам ответа на первые 
циклы химиотерапии. Инструментом для достижения такой 
цели стала позитронно-эмиссионная томография (ПЭТ).
Британское рандомизированное исследование III фазы RAPID 
было призвано ответить на вопрос о возможности коррекции 
терапии ЛХ по данным ПЭТ [22]. В этом исследовании ПЭТ 
выполнялась после трех циклов ABVD у больных с IA/IIA ста-
диями ЛХ без массивного поражения средостения. Если ре-
зультаты ПЭТ были позитивными, проводился 4-й цикл ABVD 
 Место лучевой терапии в современном лечении лимфомы Ходжкина
41www.malignanttumours.org • № 4, special edition 2 – 2015 г. (16) • MALIGNANT TUMOURS
и облучение исходных зон поражения. Больные с негативны-
ми результатами ПЭТ (420 пациентов) рандомизировались 
на 2 группы, одна из которых не получала больше лечения, 
а в другой группе проводилось облучение зон исходного по-
ражения. После достижения медианы наблюдения в 60 меся-
цев в группе больных, рандомизированных на проведение ЛТ, 
прогрессирование было констатировано у 8 больных; умерли 
8 больных, но 5 из этих 8 больных не получили ЛТ. В группе 
без ЛТ прогрессирование отмечено у 20 больных и 4 больных 
умерли. Трехлетняя ВБП составила соответственно 94.6% 
и 90.8% в группах с ЛТ и без неё. Тем не менее, авторы по-
лагают, что результаты исследования RAPID свидетельствуют 
об одинаково хорошей эффективности лечения при отрица-
тельных результатах ПЭТ после химиотерапии как при про-
ведении консолидации лучевой терапией, так и без неё. Эти 
результаты дают возможность выработать более индивиду-
альный подход к лечению ранних стадий ЛХ. Для больных, 
у которых риск терапии второй линии может оказаться высо-
ким или её проведение невозможной в силу возраста или со-
путствующих заболеваний, контроль над ЛХ имеет первосте-
пенное значение, и современная комбинированная терапия 
остается лучшим выбором. Для остальных больных, особенно 
молодых, токсичность ЛТ вызывает большое беспокойство, 
а три цикла ABVD при негативных данных ПЭТ дают хороший 
шанс на выздоровление без риска индуцированной ЛТ второй 
опухоли или сердечно-сосудистых заболеваний при условии 
осуществления регулярного наблюдения.
Одновременно другая исследовательская группа EORTC/LYSA 
в H10 протоколе также оценила эффективность ПЭТ-адапти-
рованной терапии у больных с IA/IIA стадиями ЛХ [23]. Боль-
ные с благоприятным (протокол H10F) или неблагоприятными 
(протокол H10U) прогнозом были рандомизированы между 
стандартным лечением (ABVD + ЛТ на зоны исходного пора-
жения) и лечением, основанным на результатах ПЭТ после двух 
циклов ABVD. Больные с ПЭТ негативными результатами после 
двух циклов ABVD (ПЭТ-2) получали дополнительно 2 (H10F) 
или четыре (H10U) цикла ABVD, а при ПЭТ-2 позитивных ре-
зультатах терапия интенсифицировалась до ВЕАСОРРэск с по-
следующим облучением зон исходного поражения. Проме-
жуточный анализ результатов был проведен при достижении 
медианы наблюдения в 1,1 год и показал, что в протоколе H10F 
ВБП в течение года (1-ВБП) достигла 100% в группе, получив-
шей химиотерапию по схеме ABVD + ЛТ на зоны исходного 
поражения. В группе, получившей только химиотерапию по 
схеме ABVD, 1-ВБП оказалась значимо хуже и составила лишь 
94,9% (р=0,017). Анализ, проведенный в исследовании H10U 
показал аналогичные результаты: 1-ВБП составила 97,3% про-
тив 94,7% в группах, получавших и не получавших ЛТ соответ-
ственно, р=0,026. На основании этого статистического анали-
за авторы пришли к выводу о недостаточности одной только 
химиотерапии такого объема для лечения больных с ранними 
стадиями ЛХ, и исследование было остановлено.
Однако можно утверждать, что оба исследования и H10 
(EORTC/LYSA) и RAPID показали аналогичные результаты: лу-
чевая терапия после химиотерапии улучшает результаты ВБП 
по сравнению с одной только химиотерапией, но за счет об-
лучения всех больных с негативными результатами ПЭТ, при 
этом большинство из них уже вылечены. Очевидно, для пол-
ной оценки этой стратегии потребуется длительное наблю-
дение и изучение причин смерти, но, как указал Мейер и его 
коллеги, это станет обязательным требованием в будущих 
исследованиях по лечению локализованных стадий ЛХ [21]. 
Таким образом, комбинированное химиолучевое лечение, 
включающее небольшое число циклов химиотерапии (преи-
мущественно ABVD) с последующим облучением остаточных 
исходно пораженных лимфатических узлов минимальным 
полем сегодня остается стандартом лечения больных с ран-
ними стадиями ЛХ.
Создание и распространение программ комбинированного 
лечения для распространенных стадий ЛХ за последние де-
сятилетия преобразовало мнение об инкурабельности этой 
группы больных в осознание возможности излечения боль-
шинства [24,25]. Использование схемы ABVD с последующим 
локальным облучением резидуальной опухоли стало стандар-
том терапии первой линии [26]. Однако, роль лучевой тера-
пии при современном лечении распространенных стадий ЛХ 
остается дискуссионной и зависит от эффективности предше-
ствующей химиотерапии, что показало рандомизированное 
исследование EORTC –  лучевая консолидация не улучшила 
результаты лечения больных в полной ремиссии ЛХ, получив-
ших 6 или 8 циклов ABVD, но потенциально улучшила эффек-
тивность лечения у больных с частичной ремиссией [27,28].
В таком случае, какие критерии могут определить группу 
больных, которым необходима лучевая консолидация? Не-
сколько исследований показали, что при положительных 
данных ПЭТ после химиотерапии рецидивы наступают у 45–
75% больных, если дополнительно не проводилась лучевая 
терапия [29–31]. Однако частота рецидивов снижается до 
10–20%, если лучевая консолидация была выполнена [32,33]. 
На основании этих данных GHSG провела рандомизирован-
ное исследование HD15, в котором после 6 или 8 циклов 
ВЕАСОРР-эск и 8 циклов ВЕАСОРР-14 консолидирующая 
лучевая терапия проводилась только больным с частичной 
ремиссией (ЧР) и позитивными результатами ПЭТ. При срав-
нении 5-летней ВБП двух групп больных, не получавших лу-
чевой консолидации (группа с полной ремиссией и группа 
с ЧР и негативным результатами ПЭТ), различия в ВБП выяв-
лено не было –  по 92,6% в каждой группе. Выживаемость без 
прогрессирования в группе больных, которым проводилась 
лучевая консолидация после ПЭТ-позитивной ЧР –  всего 11% 
пациентов –  оказалась статистически значимо ниже: 86,2%, 
р=0,022 [34]. Единственным недостатком этого, наиболее 
крупного исследования является короткий срок наблюдения.
Большим числом исследований показано, что негативные ре-
зультаты ПЭТ после окончания лечения являются наиболее 
весомым благоприятным прогностическим фактором, одна-
ко M. Magagnoli с соавторами показали, что даже при нега-
тивных результатах ПЭТ размеры остаточной опухоли более 
4см снижают 4-летнюю ВБП с 82% до 52% [35].
Данные Gallamini A. о высоком прогностическом значении 
ПЭТ после 2-го цикла полихимиотерапии (ПЭТ-2) у больных 
с распространенными стадиями ЛХ инициировали целую 
серию исследований по коррекции лечения в соответствии 
с результатами ПЭТ-2 [36]. Результаты большинства этих ис-
следований еще не опубликованы, поэтому выявить группу 
больных, у которых отказ от лучевой консолидации не по-
влияет на эффективность лечения, пока не представляется 
возможным, так как, кроме непосредственных результатов 
необходимы и более длительные сроки наблюдения.
В ФГБУ «РОНЦ им. Н. Н. Блохина» МЗ РФ лечение по програм-
ме 6 циклов интенсифицированной химиотерапии по схеме 
ЕАСОРР-14 (этопозид, адрибластин, циклофосфан, винкри-
стин, прокарбазин, преднизолон) ±ЛТ на зоны остаточной 
опухоли (30–36Гр) –  протокол ЛХМосква1–3 –  с декабря 
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2009 г. по декабрь 2013г проведено 91 больному с распро-
страненными стадиями лимфомы Ходжкина (IIX, IIE –  VI). 
Закончили программу лечения и оценены, как достигшие 
полной или «неуверенной» полной ремиссии 83 больных, все 
прослежены не менее 3 месяцев после констатации ремиссии. 
Больные, у которых во время лечения или в первые 3 месяца 
после его окончания, отмечалось увеличение исходных очагов 
поражения или появление новых, рассматривались, как боль-
ные с прогрессированием, даже в случае негативных резуль-
татов ПЭТ после окончания лечения. Медиана наблюдения 
составила 38 месяцев (от 3 до 63). Позитронно-эмиссионная 
томография (ПЭТ) с [18]-фтор-2-дезокси-D-глюкозой (FDG) 
на различных этапах лечения была выполнена 61 больному 
ПЭТ-исследования выполнялись в различных ПЭТ-центрах 
разных городов России на различных ПЭТ-сканерах и больны-
ми в РОНЦ предоставлялись только заключения специалистов 
по ПЭТ-диагностике. Поэтому был проведен только клиниче-
ский анализ непосредственных и отдаленных результатов ле-
чения в соответствии с представленными ПЭТ-заключениями 
без ревизии данных ПЭТ специалистом по лучевой диагности-
ке РОНЦ. Негативными результатами ПЭТ считались заключе-
ния, в которых специалистом по ПЭТ-диагностике однозначно 
делался вывод об отсутствии метаболической активности во 
всех зонах исходного поражения, выявленного по результатам 
ПЭТ и/или КТ до начала лечения. Заключения, в которых отме-
чалось только снижение интенсивности накопления FDG или 
её уровень оставался высоким считались ПЭТ позитивными.
Негативные результаты ПЭТ констатированы у 52 больных, 
а у 9 больных результаты были расценены, как позитивные. 
Четырехлетняя выживаемость до прогрессирования при от-
рицательных данных ПЭТ составила 93,8%, а в случаях высо-
кой или остаточной метаболической активности опухоли – 
44,4%, р=0,002.
ПЭТ-2 была выполнена у 36 больных и оказалась негативной 
у 25(69,4%), позитивной –  у 11(30,6%) больных. Четырехлет-
няя ВБП в группе с негативными результатами промежуточ-
ной ПЭТ составила 100%, а в группе больных с накоплением 
FDG оказалась хуже –  81,8%, р=0,032.
Так как в литературе обсуждается вопрос о влиянии размеров 
остаточной опухоли на длительность ремиссии, был проведен 
анализ ВБП у 52 больных с негативными результатами ПЭТ. 
После окончания лечения размеры остаточной опухоли пре-
вышали 4,5 см у 14 больных и были меньших размеров у 38 
больных. В группе больных с негативными результатами ПЭТ 
и размерами остаточной опухоли менее 4,5см рецидивы не 
констатированы и ВБП составила 100%. В группе больных с не-
гативными результатами ПЭТ и размерами остаточной опухоли 
более 4,5см у 1 больного выявлено прогрессирование ЛХ и у 2 
больных –  рецидив, 3-летняя ВБП оказалась статистически 
значимо хуже и составила 87,5%, а 4-летняя –  42,9%, р=0,013.
Консолидирующая лучевая терапия выполнена у 65 больных 
и у 18 больных лучевая терапия не проводилась, рецидив кон-
статирован у 1 больного в каждой группе и различия в ВБП 
выявлено не было: 4-летняя ВБП составила 93,3% в группе 
больных без ЛТ и 88,9% в группе, получившей ЛТ, р=0.177.
Небольшая численность групп, позволяет сделать лишь пред-
варительные выводы о прогностической значимости проме-
жуточной ПЭТ у больных с распространенными стадиями 
лимфомы Ходжкина, получивших интенсивную химиотера-
пию первой линии по схеме ЕАСОРР-14. Однако соответствие 
результатов данным GHSG полученным при интенсивном ле-
чении большой группы больных ЛХ, подтверждает преиму-
щество ранней интенсификации терапии для больных с рас-
пространенными стадиями ЛХ.
Результаты проведенного исследования подтвердили право-
мерность обсуждения вопроса об отказе от лучевой терапии 
у больных с распространенными стадиями ЛХ при проведе-
нии интенсифицированной химиотерапии ЕАСОРР-14, воз-
можно, в первую очередь в группе больных с негативными 
результатами ПЭТ и при небольших размерах остаточной 
опухоли. Такая тактика позволит избежать целого ряда позд-
них осложнений лечения. Однако у больных с негативными 
результатами ПЭТ и значительными размерами остаточной 
опухоли отказ от консолидирующей лучевой терапии преж-
девременен. Необходимо более длительное наблюдение 
в большой группе больных.
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